
1. 諸言 
脊髄小脳変性症（Spinocerebellar Degeneration: 以
下, SCD）は，小脳及びその入出力系の神経細胞を
変性する進行性の疾患であり，主に立位や歩行での

バランス障害を示す．これは，小脳というコントロ

ーラによって身体を制御する人の機械システムの変

質を意味する．SCD患者の症状は，患者によって多
彩な症状を呈し，二次的な機能障害（筋力低下や動

作能力の低下等）に起因する寝たきりや体力低下に

より生命予後を悪化させる．そのため，運動制御能

力の維持・向上のために，脳内の制御メカニズムと

いう観点から病態を理解することは，重要な意味を

有する． 
SCD患者の病態の影響する制御メカニズムは，少
なくとも2つのメカニズムが考えられる．一方は小
脳の変性に起因するもの，他方は小脳以外の領域

（特に大脳）の制御による代償に由来するものであ

る．どちらの場合においても，小脳の構造変化や大

脳の可塑性に起因し，神経細胞やシナプス結合の増

減が生じるため，脳の容積に微細な変化が起きる．

従って，MRIで得られた脳構造画像の解析によっ
て，変化を定量的に評価することが可能である[1], 
[2]．これらの手法によって，運動学習やバランス練 

 
習によって，対応する領域の体積の増加が生じるこ

とが知られている [3], [4]． 
SCD患者においては，小脳の体積が減少すること

[5]や小脳の全容積と運動機能の重症度が関連する
こと [6] ，小脳の白質の容積と，運動機能の重症
度（SARA）と正の相関を有することが報告されて
いる [7]．これらの知見より，小脳の特定領域の変
性に依存せず，小脳全体の制御によって身体運動

を制御している可能性が示唆されている．その理

由として，小脳は前庭感覚や体性感覚，視覚情報

の統合に寄与し [8]，これらの機能によって身体運
動を制御していることが考えられる．しかし，こ

の小脳による制御システムが変質した場合，大脳

がこれらの制御システムを代償する可能性も推察

されている[9]．しかし，SCD患者の小脳の変性に
伴う，大脳の各領域の代償に着眼した研究は報告

されておらず，大脳皮質による制御メカニズムは

不明である． 
そこで本研究では，小脳の変性に伴って生じる

大脳皮質の構造的な変化を，脳構造画像解析によ

り体積を算出し，大脳で代償される制御システム

（適応）を探索的に理解することを目的とする. 
 

脳構造画像解析に基づく脊髄小脳変性症患者の 
大脳の制御システムの理解 

 
○濵田 裕幸（東京大学）， 菊地 豊（美原記念病院） 温 文 （東京大学）, 

 安 琪（東京大学）, 山下 淳（東京大学）, 淺間 一（東京大学） 
  

Understanding the Control System by the Cerebrum 
in Patients with Spinocerebellar Degeneration 
based on Structural Brain Imaging Analysis 

 
○Hiroyuki Hamada (The Univ. of Tokyo), Yutaka Kikuchi (Mihara Memorial Hosp.),  

Wen Wen (The Univ. of Tokyo), Qi An (The Univ. of Tokyo),  

Atsushi Yamashita (The Univ. of Tokyo), and Hajime Asama (The Univ. of Tokyo) 
 
 

Abstract: Spinocerebellar degeneration patients have a variety of symptoms, however, the mechanism of compensation by the 
cerebrum has not been clarified. We hypothesized that the cerebrum compensates for the cerebellar control mechanisms, and this 
is one of the reasons for the variety of symptoms. The objective of this study was to identify areas of the cerebral cortex that show 
increased volume as a result of compensatory mechanisms by structural brain imaging analysis. Twenty-three patients with spino-
cerebellar degeneration and 11 healthy subjects were included in the present study. Cerebellar and cerebral volumes were calcu-
lated from MRI T1 images by voxel-based morphometry analysis and surface-based morphometry analysis, respectively. The 
results showed an increase in frontal, temporal, and occipital regions. These regions are considered to be cerebral systems that 
compensate for the cerebellar system. 

Keywords: Cortical volume, Surface-based morphometry, Voxel-based morphometry, Rehabilitation 



2. 方法 
2.1 対象 
対象は，脊髄小脳変性症患者 23 名（女性：12 名，

平均年齢 58.0 ± 12.7 歳）と健常者 11 名（女性：5 名，

平均年齢 64.2 ± 9.4 歳）とした． 
患者の属性は，常染色体優性型 3 名，常染色体劣

性型 1 名，多系統萎縮症（小脳症状優位型）9 名，

SCA3 型 2 名，SCA 6 型 1 名，SCA 8 型 1 名，SCA31
型 1 名，孤発性成人発症型失調症 1 名，病型不明が

3 名で，罹患年数の中央値は 6 年（第 1 四分位 3 年，

第 3 四分位 12 年）であった．運動失調の評価項目で

ある Scale for the Assessment and Rating of Ataxia
（SARA）のスコアは，中央値は 16点（第 1 四分位

12点，第 3 四分位 17点）であった． 
通常診療で使用される患者データに関して，匿名

化された情報の取り扱いに対する同意を取得した

上で，本研究のデータとして使用した．健常者は，

公開脳画像データである OASIS-3（https://www.oasis-
brains.org/）[10]を使用した．  

 
2.2 脳構造画像 
 本研究の患者データに使用した脳構造画像は 3T
のMRI 装置 (GE Discovery MR 750, GE 社製)によっ
て撮像された T1 強調画像を使用した．健常者デー

タにおいては，3T の MRI 装置(TIM Trio もしくは
BioGraph mMR，Siemense 社製)によって撮像された

T1 強調画像を使用した． 
 

2.3 脳構造画像解析  
2.3.1 小脳容積の算出  
患者群と健常群の脳構造画像を，SUIT アルゴリ

ズム[11]に基づく SUITer [2]をMatlab 2020a（Math-
works 社製）上にて使用し，小脳の領域を左右合計

28領域に分割した皮質の脳容積（mm3）を算出し

た．算出された小脳の容積は，各個人の頭蓋内容

積（ICV）で除し，%ICVにて値を正規化した． 
 
2.3.2 大脳容積の算出 
患者群の大脳皮質の各領域の容積の算出は，

FreeSurfer（https://surfer.nmr.mgh.harvard.edu/）を使用

した．健常群のデータは，OASIS-3のデータセット内

に FreeSurfer を用いて算出された皮質の容積（mm3）

を使用した． 
算出に使用した領域は，Desikan-Killiany Atlasを使

用し [12]，左右合計68領域に分割した脳容積（mm3）

を算出した．算出された大脳の容積は，各個人の ICV
で除し，%ICVにて値を正規化した． 

 

2.4 統計解析 
各群の小脳容積比は，Shapiro-Wilk 検定により，正

規性の有無を確認し，両群ともに正規性を認めたた

め，群間比較として，対応のない t検定を実施した．

有意水準は 5%とした．さらに小脳の容積比と SARA

の点数（運動失調の重症度）を Spearmanの順位相関

係数を用いて算出した．有意水準は 5%とした． 
小脳と大脳の領域間の関係性は，大脳の各領域の

容積に正規性を有さない領域を認めたため（Shapiro-
Wilk 検定）， Spearman の順位相関係数を用いて算

出し，有意水準は 5%とした． 
相関を認めた大脳の領域に対し，健常者と比較し

領域の増大を確認するために，Mann-Whitneyの U 検

定により，群間の比較を実施した．有意水準は 5%と
した． 
 

3. 結果 
3.1 小脳容積 
患者群の小脳皮質の全容積は，平均 5.57 %（標準

誤差：0.28）であり，健常群は，平均 6.49 %（0.27）
であった．合計の小脳容積において，有意差を認めた

（t(32) = 2.08, p = .046）．小脳の各領域の容積比を Fig. 
1に示す． 
小脳の容積と運動失調の重症度評価は，有意な相

関を認めなかった（p > 0.05）（Fig. 2）． 
 

 

 

0

0.1

0.2

0.3

0.4

0.5

0.6

0.7

0.8

0.9

 Le
ft I

_IV

 Righ
t I_

IV
 Le

ft V

 Righ
t V

 Le
ft V

I

 Verm
is V

I

 Righ
t V

I

 Le
ft C

rus I

 Verm
is C

rus
 I

 Righ
t C

rus I

 Le
ft C

rus II

Verm
is C

rus II

 Righ
t C

rus II

 Le
ft V

IIb

 Verm
is V

IIb

 Righ
t V

IIb

 Le
ft V

IIIa

 Verm
is V

IIIa

 Righ
t V

IIIa

 Le
ft V

IIIb

Verm
is V

IIIb

 Righ
t V

IIIb
 Le

ft I
X

 Verm
is I

X

 Righ
t IX

 Le
ft X

 Verm
is X

 Righ
t X

容
積

(%
頭
蓋
内
容
積
)

各⼩脳領域

SCD HC

0

1

2

3

4

5

6

7

8

0 5 10 15 20 25

⼩
脳
容
積

(%
頭
蓋
内
容
積
)

SARAの点数 (⾼値：重度)

Fig. 1 小脳の各領域における脳容積 
SCDは 患者群，HCは健常群を示す． 

Fig. 2 患者群の小脳容積と重症度の関係 



3.2 小脳容積と大脳容積の相関 
 小脳の各領域間の相関係数は正の値にて，いずれ

も高値を示したため，小脳の全容積を代表値として，

大脳の各領域との相関行列を算出した (Fig. 3)． 
 患者群における小脳全体の容積（Fig. 3 C：領域番

号 1）と大脳の各領域の容積に，負の相関を有意に認

めた領域（p < 0.05）として，右帯状回峡（10）と，
右外側後頭皮質（11），右前頭眼窩野（12），右中側

頭領域（15），右前頭眼窩部（19），右吻側中前頭回

（27），左上前頭皮質（28），左紡錘回（41），左前

頭眼窩野（46），左吻側中前頭回（61），左上前頭皮

質（62），左島（69）が同定された（Fig. 3）．健常

群においては，小脳の全容積と大脳の各領域におけ

る有意な負の相関は認められなかった（p > 0.05，Fig. 
3）． 
 
3.3 小脳と相関を認めた大脳領域の容積 
 小脳と負の相関を認めた大脳領域の容積の変化が，

健常者の容積と比較するために，容積（％ICV）の各
群の平均値を比較した（Fig. 4）． 
 患者群は，右外側後頭皮質（Fig. 3C：領域番号 11）
と，右前頭眼窩野（12），右中側頭領域（15），前頭

眼窩部（19），右吻側中前頭回（27），右上前頭皮質

（28），左前頭眼窩野（46），左上前頭皮質（62）に
おいて，健常群よりも有意な容積比の増加を認めた

（p < 0.05）． 
 

 

 

 

 

Fig. 3 患者群と健常者群における小脳と大脳容積の相関 
(A) 患者群の相関行列，(B) 健常群の相関行列，(C) 各番号は相関行列に対応する領域を示す． 

Fig. 4 患者群と健常群における大脳容積比の比較 
Rは右半球，Lは左半球，**は p < 0.01，*は p < 0.05，
SCDは 患者群，HCは健常群を示す． 
を示す． 
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4. 考察 
本研究では，脳構造画像解析を基に，SCD 患者に
おける小脳の変性に伴う身体運動の制御システムの

大脳による代償が，どのように生じているのか，探索

的に理解を試みた．結果から，SCD 患者の脳容積の
ICV 比は，健常者と比較し有意に減少し，小脳の変性

に伴う小脳容積の減少が生じていた．さらに，小脳の

容積の減少と，大脳による脳容積比の増加に負の相

関関係を認める領域が存在し，主に前頭領域や側頭

領域，後頭領域に認めた． 
先行研究では，SCD の病型によって，小脳皮質の

容積減少に相違があることが報告されている[7]が，
一般的に小脳皮質と機能的結合を有する領域の大脳

皮質の減少が生じることが知られている[5]．機能的
結合の減少は容積の減少に関連する[13]が，本研究で
は，これらの報告と一致しない結果を得た． 
一つの理由として，先行研究とは病型が異なる可

能性がある．本研究で対象とした患者群は，SCD 患
者を対象としているが，病型が多様であり，遺伝子判

別によって病型が同定されていないケースも存在す

ることから，明確な比較は困難である．本研究で対象

とした患者の様々な病型には，先行研究で示されて

いる SCA 3 型の患者群とは異なる特徴を有する可能

性が存在する．しかし，一般的に SCD患者の一次要
因による容積の増大は報告されていないことから，

一次要因による小脳の制御システムに関連する症状

の出現に対し，大脳による制御メカニズムが代償的

に活動したことによる二次的要因の結果，大脳の容

積の増大を認めた可能性が推察される． 
小脳の変性に伴い，大脳の容積増大を認めた領域

は，前頭領域や側頭領域，後頭領域に認められた．こ

れらの理由としては，前頭領域に関しては，注意機能

[14]や意思決定[15]との密接な関与がある．日常生活

動作上の運動制御において，意識的な制御や判断が

健常者よりも要求されていることにより，容積の増

大に関与した可能性がある． 
側頭領域や後頭領域に関しても領域の増加を認め

たが，これらの領域は，視覚情報の処理[16]や複数の

感覚情報の統合[17]に関与する．小脳で自動的に制御

される感覚情報の処理が困難となった場合，これら

の領域における制御システムが動員され，身体運動

の制御に寄与している可能性が推察される．さらに，

側頭領域は，言語処理や意味記憶の処理に関与する

[18]．運動においては，運動の経験に連れて，大脳の

活動から小脳の活動に移行する[19]が，SCD 患者の
場合は，小脳による自動的な制御が行えず，側頭領域

における言語的な学習や記憶が要求されることが考

えられる． 
本研究で明らかとなった大脳の可塑的な変化は，

小脳による制御システムを代償するための大脳によ

る制御システム（適応）を反映していると考えられる．

今後，これらの領域と行動学的データの関係性の理

解に基づき，これらの領域を考慮したリハビリテー

ションやニューロモジュレーション手法の応用が期

待される．一方で，これらの領域が潜在的な能力を引

き出すために関与する領域であるか（長期的な生活

の質の維持に寄与する適応であるか）否かは不明で

ある．すなわち，これらの領域の活動の促進もしくは

抑制のどちらが介入のターゲットになるかは不明で

あるため，今後，慎重な検討が必要である．特に，今

回同定された領域に基づき，身体制御の特徴を推定

し，行動学的データと照合していく必要がある．  
本研究には，限界点がいくつか挙げられる．まず，

本研究で取り扱った患者データは，一時点の脳画像

データである．罹患年数の増加に伴う容積の増大を

明らかにするためには，縦断的な調査が求められる．

加えて，本研究が対象とした皮質容積に関しては，神

経ネットワークの変化に基づく，活動の増加を反映

するものと考えられるが，安静時の機能的脳活動計

測等による神経ネットワークの根拠を指し示すこと

ができていない．今後の調査によって，神経活動を計

測し，容積の変化を指し示した領域間の関係性や，時

系列変化を明らかにする必要がある． 
 

5. 結論 
本研究では，小脳の変性に伴って生じる大脳皮質

の構造的な変化を，脳構造画像解析により体積を算

出し，制御システムに関与すると推察される領域を

同定した．しかし，本研究によって明らかとなった大

脳の機能的意義に関しては，不明な点が多く，小脳と

密接に関与する運動や認知といった多様なパフォー

マンスに対する大脳の代償のメカニズムに関して，

さらなる検証が必要である． 
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